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Resumo

Objetivo: Descrever os erros de prescricdo envolvendo quimioterdpicos e outros medicamentos numa central de preparo de
medicamentos injetaveis de hospital universitario. Método: Realizou-se estudo descritivo retrospectivo com base nas informacdes de
uma central de preparo de medicamentos injetaveis sobre erros de prescricdo identificados na etapa de validacdo farmacéutica antes
do preparo do medicamento no periodo de 2016 a 2017. Resultados: Foram avaliadas em média 1516 prescri¢cdes/més e identificaram-
se 562 erros de prescricdo e a taxa de erros de prescricdo envolvendo medicamentos foi de 1,5%. Dentre os medicamentos mais
envolvidos em erros estdo cisplatina (37,5%), etoposido (14,1%), carboplatina (8,9%), ciclofosfamida (5,7%) e oxaliplatina (4,1%). A
maioria dos erros esteve relacionada com os diluentes associados aos preparos, seja na falta desta informacdo ou na prescricdo de
volumes fora da faixa de concentracdo exigida pelo preparo do medicamento com 56% e 22,6%, respectivamente. Em 94,3% das
prescri¢es identificadas com erros foram necessarias intervengdes farmacéuticas para sua corregdo antes do preparo com adesdo
em 99,6% dos casos. Conclusdao: Apesar dos erros de prescricdo estarem bem descritos na literatura, o estudo mostra a fragilidade
do sistema prescritor, mesmo sendo informatizado, e a importancia de barreiras ou processos organizados para se evitar erros de
prescricdo e de manipulagdo numa central de preparos de medicamentos injetaveis.
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Prescribing errors involving antineoplastics and others drug centre of
preparation of injectable drugs

Abstract

Objective: To describe the prescribing errors involving antineoplastics and others drugs in a centre for the preparation of injectable
drugs at a university hospital. Method: A retrospective descriptive study was carried out based on the records of a drug preparation
center with prescribing errors identified in the pharmaceutical validation phase prior to drug preparation in the period from 2016 to
2017.Results: A total of 1516 prescriptions/month were evaluated and 562 prescribing errors were identified and the prescription error
rate involving medications was 1.5%. Of the drugs most involved in errors are cisplatin (37.5%), etoposide (14.1%), carboplatin (8.9%),
cyclophosphamide (5.7%) and oxaliplatin (4.1%). Most of the errors were related to the diluents associated with the preparations, either
in the absence of this information or in the prescription of volumes outside the concentration range required by the preparation of the
drug with 56% and 22.6% respectively. In 94.3% of the prescriptions identified with errors, pharmaceutical interventions were necessary
for its correction before preparation with adhesion in 99.6% of the cases. Conclusion: Although prescribing errors are described in the
literature, the study presents the fragility of the prescriber system, even when it is computerized, and the importance of organized
barriers or processes to avoid errors of prescription and manipulation in a centre for the preparation of injectable drugs.

Keywords: medication errors, drug prescriptions, antineoplastic agents.

|ntrodu§50 passivel de prevengdo, que possa ocasionar o uso inadequado dos
medicamentos, mesmo sem causar danos?.

Os erros relacionados com o uso de medicamentos estdo gy estudo realizado pela World Health Organization em 58
entre as causas mais comuns de morbidade e mortalidade nos  pogpitais latino-americanos, identificou-se que de 11 mil pacientes
pacientes’. E denominado erro de medicagdo qualquer evento,  hospitalizados, cerca de 10% foram expostos a algum tipo de
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dano durante a hospitalizagdo e, considerando-se o aumento do
tempo de internacgdo, o risco de exposicdo a algum evento nocivo
duplicou para 20%°. A ocorréncia de danos aos pacientes, ou
morbidade relacionada a medicamentos, pode chegar a 7,1% em
pacientes atendidos em nivel ambulatorial e a 6,5% em pacientes
internados. Em pacientes ambulatoriais, 58,9% desta morbidade
poderia ter sido evitada, e em pacientes hospitalares, o dano
poderia ter sido evitado em até a 41% dos casos*.

Os quimioterapicos apresentam um risco elevado na ocorréncia de
erros com consequéncias graves®. Estes farmacos estdo envolvidos
em 15,4% dos erros com desfecho fatal®. Estes erros se devem por
varios fatores, entre eles, o indice terapéutico estreito que muitas
drogas possuem; os efeitos téxicos que podem ocorrer mesmo
durante o tratamento com doses regulares; o elevado numero
de protocolos terapéuticos, bem como a extensa terapéutica de
suporte associada, geralmente envolvendo varios medicamentos
com diferentes esquemas de dosagem’. Muitas estratégias sdo
empregadas natentativade diminuiraocorréncia de erros nousodos
quimioterapicos, como treinamento dos profissionais responsaveis
pela manipulagdo da quimioterapia, elaboracdo de procedimentos
padrdes para manuseio correto e seguro dos medicamentos, analise
dos protocolos de tratamento, entre outros®. Através destas a¢des o
farmacéutico desempenha um papel importante na garantia do uso
seguro e racional destes medicamentos®.

Entre todas as medidas realizadas para garantir a seguranga no
processo de uso dos medicamentos, a analise das prescri¢des €
uma das mais significativas. O farmacéutico deve avaliar todos
0s componentes presentes na prescricdo, como a quantidade,
compatibilidade, qualidade, estabilidade, interagbes e, também,
examinar os protocolos estabelecidos pela equipe multidisciplinar
de terapia antineopldasica®. Prescrigdo de doses incorretas, omissdo
de algum medicamento de forma involuntdria ou nome incorreto
do farmaco, diferengas quanto ao ciclo do protocolo que devera
ser seguido, via de administragdo incorreta e o tempo de infusdo
inadequado, sdo alguns exemplos de erros®.

De acordo como Instituto para Praticas Seguras no Uso
de Medicamentos, o0s quimioterdpicos sdo considerados
medicamentos potencialmente perigosos, por possuirem risco
aumentado de provocar erros de medicagdo significativos aos
pacientes; o tipo de erro (prescri¢do, administracdo, entre outros)
definird a complexidade e consequéncia dos efeitos ou danos no
paciente, pode-se citar, como exemplo, a vincristina em que sdo
relatados erros com desfechos graves. Devido a estes fatores, o
ISMP e outras organizagdes que trabalham com a seguranca do
paciente, recomendam que as equipes de salde, que trabalham
com estes medicamentos, conhegam seus riscos e que criem
estratégias para implantar praticas que auxiliem a minimizar a
ocorréncia de erros nas instituicoes de saude™.

O objetivo deste estudo foi identificar e descrever os erros de prescri¢do
envolvendo quimioterdpicos e outros medicamentos numa central de
preparo de medicamentos injetaveis (CPMI) de hospital universitario.

Métodos

Realizou-se estudo descritivo retrospectivo com base nas
informagBes de uma central de preparo de medicamentos
injetaveis sobre erros de prescricdo identificados na etapa de
validagdo farmacéutica antes do preparo do medicamento no
periodo de 2016 a 2017. O hospital do local do estudo apresenta-
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se como uma instituicdo de cardter geral, tercidria e universitaria
de 843 leitos que atende, em média, 1600 pacientes ambulatoriais
para tratamento oncoldgico e 1.600 internagdes/ano nas unidades
de oncologia — adulto e pedidtrica; também, os farmacéuticos da
central participam de estudos clinicos, maioria de fase 3, que
envolvam a manipulagdo de medicamentos injetaveis e infusdo no
centro de pesquisa da instituicdo- média de 700 prescri¢des/ano.
Desta forma, a CPMI faz parte do Servico de Farmécia, sendo a drea
responsavel pela manipulacdo e dispensacdo de quimioterapicos
(parenterais e orais) e seus adjuvantes e, também, a manipulacdo
de outros medicamentos injetdveis (imunossupressores,
antibidticos, antifungicos, nutricdo parenteral total) em cabines
de seguranca bioldgica em areas devidamente classificadas e com
controles microbioldgicos (superficie, ambiente e manipuladores).

No hospital ha prescri¢do e prontuarios eletronicos e dispensagao
de medicamentos por codigo de barras; para prescrigdo
envolvendo quimioterapicos, no sistema de prescricdo eletrbnica,
o prescritor seleciona o protocolo desejado (ciclo, medicamento),
incluindo dados de peso e altura para célculo da dose em mg/
m? e orientacGes de administracdo, como via (intravenoso, oral,
intra-arterial entre outros), gotejo e/ou duragdo (em horas ou
mL/min), volume final, diluente (tipo de solucdo para diluicdo
do medicamento) e frequéncia (por exemplo,1 vez ao dia). As
prescricGes, de quimioterapicos e outros medicamentos para
manipulacdo, sdo validadas, das 8 as 22 horas, por farmacéuticos
da drea, antes do preparo e/ou dispensacdo — no caso, dos
quimioterapicos orais. Todos o0s processos sdo organizados e
registrados a fim de se manter rastreabilidade dos produtos e
processos. Os farmacéuticos da CPMI fazem uma avaliagdo técnica
dos medicamentos que serdo manipulados (dose, compatibilidade,
concentracdo, via, estabilidade); questBes relacionadas com
prescricdo de outros medicamentos, que ndo os citados nos
protocolos de oncologia e hematologia, como analgésicos, anti-
hipertensivos, sedativos, antieméticos, antibidticos, antifungicos
e outros sdo avaliadas pelos farmacéuticos clinicos do servico;
as prescricdes com estes medicamentos sdo validadas, quanto
a posologia, via de administragdo, aprazamento, apresentacdo/
forma farmacéutica e indicagdo terapéutica, antes da dispensagao.
O sistema de distribuicdo do hospital é de dose unitaria para 24
horas e todas as prescri¢cdes sdo validadas por farmacéuticos na
sua totalidade.

Com base nos registros, os erros de prescricdo identificados foram
classificados de acordo com o guideline da American Society of
Health-System Pharmacists (1993), classificando-os em: selecgdo
incorreta do farmaco, subdose, sobredose, forma farmacéutica,
via de administracdo, posologia, duplicidade terapéutica, diluente
(falta do mesmo ou volume inadequado), incompatibilidade
medicamentosa (interagdo farmacéutica), tempo de tratamento
inadequado e outros!. Apds a identificagdio do erro ou
inconformidade na prescri¢do, intervencdo farmacéutica foi
realizada com equipes prescritoras, por, na sua maioria, contato
telefénico com prescritor para ajuste do (s) item (s) da prescricdo;
sendo a mesma evoluidaem prontuario eletronico. Asintervencdes
foram registradas e tabuladas, assim como o resultado das mesmas
(adesdo das equipes médicas as intervencdes farmacéuticas).
Foram identificados os medicamentos relacionados com os erros
de prescri¢do e sua frequéncia analisada.

Os dados foram armazenados, processados e analisados no
programa SPSS versdo 18.0. A analise foi realizada através de
estatistica descritiva. O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa do hospital (N° 16-0484).
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Resultados

No periodo do estudo, foram avaliadas em média 1516 prescri¢cdes/
més, com média de 4,5 itens por prescricdo e, identificaram-se
562 erros de prescri¢do envolvendo medicamentos, sendo que em
aproximadamente 2% mais de um erro na mesma prescri¢ao foi
identificado. A média mensal encontrada foi 23,4 erros. A tabela
1 apresenta os dados referentes as validacGes e intervencdes nas
prescrigdes.

Tabela 1. Caracteristicas gerais dos itens avaliados.

Itens avaliados 2016 2017 Média  nigiaspy
mensal

Prescri¢des validadas 18133 18259 1516,0 18196+89,1
Prescricoes ambulatoriais 11225 11263 937,0 11244+26,9
Prescricoes de internagdo 6059 6379 518,0 6219+226,3
Prescricdes de estudos 849 617 61,1  733+164,0
clinicos

Intervengdes farmacéuticas 99 231 22,0 265 +234.8
nas prescricdes

Erros de prescricso 99 460 23,4 279,5+2553

identificados

Em 94,3% das prescri¢des identificadas com erros (n=532) foram
necessarias intervengdes farmacéuticas para sua corregdo,
com uma média de 22 intervengdes por més. Destas, em 31,8%
(n=169) dos casos foi necessario contato com equipes e em 68,2%
(n=363) ndo foi possivel contato com os prescritores, porém a
intervencdo farmacéutica ou conduta adotada foi registrada no
prontudrio eletronico. Das intervencdes farmacéuticas realizadas,
houve adesdo em 99,6% dos casos.

No periodo compreendido pelo estudo, a taxa de erros de
prescricdo envolvendo medicamentos foi de 1,5% do total
de prescri¢des analisadas. O ano de 2017 foi responsavel por
82,4% dos registros de erros de prescrigdo. Os tipos de erros de
prescricdo estdo apresentados na tabela 2.

Tabela 2. Classificagdo dos erros de prescri¢do identificados (n=562).

Tipos de erros n (%)
Falta de diluente associado ao medicamento 315 (56,0)
Volunjg de diluente fora da concentragdo maxima 127 (22,6)
permitida

Duplicidade terapéutica 24 (4,3)
Sobredose de medicamento 24 (4,3)
Subdose de medicamento 20 (3,6)
Posologia inadequada 15(2,7)
Via de administragdo 12(2,1)

Incompatibilidade entre farmacos
Selegdo incorreta do medicamento
Tempo de tratamento

Forma farmacéutica

Outros

Os erros de prescricdo mais frequentes estdo relacionados com
os diluentes associados aos preparos dos medicamentos, seja
na falta desta informagdo ou na prescricdo de volumes fora da
faixa de concentracdo exigida pelo preparo do medicamento
com 56% e 22,6%, respectivamente. Erros de prescricdo com
menor frequéncia e com maior risco de causar dano ao paciente
foram identificados, como duplicidade terapéutica (4,3%; n=24),
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sobredose (4,3%; n=24), subdose (3,6%; n=20) e posologia
inadequada (2,7%; n=15).

Os medicamentos mais frequentes envolvidos nos erros de
prescricdo estdo apresentados na tabela 3.

Tabela 3. Medicamentos envolvidos nos erros de prescricdo (n=562).

Erros
Medicamentos  relacionados Descri¢do dos erros (%)
n (%)
Cisplatina 211(37,5) Falta ou ajuste do diluente (36,8)
) Ajuste na concentragdo (11,9)
Etoposido 79 (14,1) Falta ou ajuste do diluente (1,2)
. Ajuste na concentragdo (6,9)
Carboplatina 50(8,9) Falta ou ajuste do diluente (1,2)
Ciclofosfamida 32(5,7) Falta ou ajuste do diluente (5,0)
R Ajuste na concentragado (1,8)
Oxaliplatina 23(4,1) Incompatibilidade (0,7)
Irinotecano 18(3,2) Falta ou ajuste do diluente (3,0)
Filgrastima 16 (2,8) Duplicidade (1,6)
S Via de administracdo (0,9)
Ganciclovir 14 (2,5) Sobredose (0,5)
Citarabina 12(2,1) Falta ou ajuste do diluente (1,4)
Metotrexato 12(2,1) Falta ou ajuste do diluente (0,7)
Outros 2(0,4) Contato com prescritor (0,4)
Discussao

Erroscom quimioterapicos ocorrem frequentemente e apresentam
um alto potencial para causar danos sérios nos pacientes, estima-
se que 0s quimioterdpicos sejam responsaveis por 10% a 20% dos
erros envolvendo medicamentos’.

Embora haja barreiras de seguranca como a prescricdio e o
prontuario eletrénicos e tenha-se cdodigo de barras para o
controle dos processos de prescricdo, preparo e dispensagdo, ha a
necessidade da decisdo dos profissionais para a selecédo e aplicacdo
da conduta final, possibilitando a ocorréncia de erros ou falhas
e, por isso, a educacdo dos prescritores estd entre as estratégias
para a reducdo dos erros de prescricdo nos hospitais*?. Um sistema
eletrénico de prontuario e prescricdo dispde de vantagens como
eliminar problemas de escrita ou confusdo com nomes parecidos
de medicamentos, rapidez e controle nos processos de dispensacao
de medicamentos, redugdo na escolha de medicamentos
incorretos, integracdo dos registros médicos, exames e eventos
adversos, facilidade no célculo de doses, identificacdo de possiveis
interacBes medicamentosas”*®. Estudo identificou que um sistema
informatizado de prescrigdo associado a intervengdo da equipe
reduziu em 55% os erros graves, passando de 10,7 eventos adversos
por 1000 pacientes-dia para 4,86 eventos adversos®.

Sabe-se que a maioria dos erros envolvendo medicamentos ocorre
na fase da prescrigdo (39 a 56% dos casos) e da administragdo
(34 a 38% dos casos), sendo a etapa envolvendo a dispensagdo
responsavel por 4 a 11% dos erros®®. Dados de erros identificados
e relatados pelos profissionais da instituicdo deste estudo,
entre 2010 e 2011, mostraram que 48,25% dos erros estavam
relacionados com prescricdes, sendo identificados, na sua
maioria, pela enfermagem; dentre os erros de prescricdo mais
comuns identificados estavam orientacdes ambiguas de cuidado
(por exemplo: se necessario, conforme orientacdo médica),
duplicidade terapéutica, problemas com unidades de medida (por
exemplo: miligramas, gramas, mililitro, gotas)®®.
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Em estudo realizado por Diaz-Carrasco et al (2007) identificou
que de um total de 135 erros envolvendo quimioterapicos e
adjuvantes de tratamento, 38,5% estavam relacionados com
doses e 21,5% com omissdo (mesna, pré-medicagdo, acido
folinico, antieméticos)?. No nosso estudo, a maioria dos erros
de prescricdo, por se tratar de uma area de manipulacdo e
dispensacdo, esteve relacionada com a falta ou ajuste de diluentes
para o preparo dos injetdveis nas prescri¢des e, portando, ndo
sendo um erro de maior prejuizo e podendo ser considerado
como um erro de omissdo®®. Este dado também corrobora com
dados encontrados por Slama et al (2005), onde a maioria dos
erros estava relacionada a propriedades fisico-quimicas dos
farmacos, afetando a preparagdo final do farmaco®. Os erros
relacionados com doses ou posologias, apesar de ndo serem o0s
mais frequentes, podem gerar uma sequéncia de falhas, desde
a prescricdo do medicamento pelo médico, a dispensac¢do pela
farmacia até a administragdo no paciente pela enfermagem,
podendo desencadear danos graves se nao interceptados pela
farmacia ou enfermagem?. Desta forma, a dupla checagem no
momento da validacdo da prescricdo pode ser uma forma de
garantir maior seguranga ao processo, verificando-se célculos
das doses, posologia e frequéncia, ciclo do protocolo e questdes
relacionadas com preparos (volume, estabilidade do preparo,
concentragdo maxima, via de acesso)?!.

Revisdo de Schwappach e Wernli (2010) identificou que entre os
guimioterdpicos mais envolvidos em erros, estdo metotrexato
(15%), citarabina (12%) e etoposido (8%)’. Em nosso estudo,
dentre os medicamentos mais envolvidos nos erros de prescricéo,
estdo: cisplatina (37,5%), por se tratar de um quimioterapico
que dependendo da dose prescrita ha a necessidade de ajuste
do volume do diluente devido a adequagdo do volume do
medicamento (apresentacdo 1 mg/mL) com o diluente para
o volume final; etoposido (14,1%), pois possui protocolo de
preparo na concentragdo maxima de 0,4 mg/mL; carboplatina
(8,9%), onde o ajuste do diluente segue a concentragdo maxima
de 6 mg/mL em glicose 5% e 2 mg/mL em cloreto de sddio 0,9%,
necessitando de ajuste de volume de diluente e, por vezes,
troca do mesmo; ciclofosfamida (5,7%), apresentando falta da
informagdo do diluente ou necessitando ajuste do volume do
mesmo; e oxaliplatina (5,7%) incompativel com cloreto de sddio
0,9%. Dentre os medicamentos que apresentaram erros de
prescricdo menos frequentes estdo filgrastima, com duplicidade
de prescrigdo, e ganciclovir, com dose prescrita errada (dose
total 2 ou 3 vezes por dia) e duplicidade de prescricdo com vias
de administracdo diferentes para o mesmo paciente (via oral e
endovenosa).

No estudo realizado, observou-se aumento na identificagdo dos
erros de prescri¢do e intervengdes farmacéuticas em 2014. Tais
aumentos foram provenientes de mudangas de condutas de
analise de prescricdo pelos farmacéuticos e adoc¢do de estratégias
institucionais para a reducdo de eventos adversos e promogdo
de maior seguranga do paciente. Entre elas, encontra-se como
papel de destaque a institucionalizagdo do processo de validagdo
farmacéutica da prescricdo em 100% dos casos?’.. Conforme
Oliboni e Camargo (2009), o processo de validagdo da prescri¢do
é composto por etapas de verificagdo em que a participacdo do
farmacéutico demostra grande importancia, desde o recebimento
e avaliagdo da prescrigdo até a conferéncia pré-manipulagdo
dos farmacos com a checagem do protocolo e do produto final,
potencializando o papel da equipe multidisciplinar na garantia da
seguranca dos pacientes em tratamento oncologico?.

Revista Brasileira de Farmécia Hospitalar e Servicos de Satide

Como ja mencionado anteriormente, a postura vigilante dos
profissionais quanto aos erros nos processos envolvendo
medicamentos resultou em maior registro dos erros de prescricdo,
0 que pode ser observado no periodo de 2014. Dalmolin et al
(2013) avaliou notificagbes espontaneas de erros na mesma
instituicdo do estudo, por um periodo de 2 anos, e se observou
um aumento de 5,2% das notificagdes de erros que atingiram
os pacientes, mas que ndo causaram danos, sugerindo que os
profissionais vém adotando a pratica de relatar as situacoes de
erros ou quase-falhas dentro da cultura de seguranca do paciente
€ Nos processos?®,

Como perspectivas futuras, novas condutas podem ser
implantadas a fim de melhorar a seguranca nos processos de
prescricdo antes do preparo e dispensacdo do medicamento
aos pacientes e muitas instituices vém buscando estratégias de
melhorias e prevengdo de erros com medicamentos®*?®. Dentre
as condutas sugeridas estdo manutencdo da dupla checagem
farmacéutica da prescri¢do, melhorias no sistema informatizado
de prescricdo com base nas informagBes selecionadas pelo
prescritor embasadas nos protocolos, melhorando asinformac&es
de rotulagem dos produtos, como sele¢cdo automatica do tempo
de infusdo, estabilidade do preparo, medicamentos e cuidados
de conservagdo e administracao.

Em relacdo aos diluentes, o sistema pode permitir selecionar
automaticamente o diluente compativel com o medicamento;
porém, hd a necessidade de ajustar a concentracdo final do
preparo (volume da solugdo) e conferéncia da apresentacdo do
medicamento (diferentes para cada fabricante). As intervencdes
farmacéuticas na prescricdo médica devem ser devidamente
registradas em prontuario, garantindo a seguranca dos processos
e colaborando para qualificar a assisténcia prestada aos pacientes
em tratamento oncoldgico.

Conclusao

Dados de identificagdo dos erros de prescricdo estdo bem
descritos na literatura, porém o processo envolvendo a validagao,
identificacdo e descricdo de tais erros em uma central de
manipulacdo de medicamentos injetaveis, que recebe grande
numero de prescri¢es por dia para preparo e dispensa¢do, mostra
a fragilidade do sistema prescritor, mesmo sendo informatizado, e
aimportancia de barreiras ou processos organizados para se evitar
erros. Isto, pois além de evitar o erro no preparo e, principalmente,
evitar que atinja o paciente, também, tem-se que levar em
consideracdo questdes relacionadas com custo do medicamento
preparado e tempo de exposi¢do do profissional na manipulagéo.
Desta forma, podemos dizer que este estudo cumpriu o objetivo
de avaliar a rotina de uma central de preparos de injetdveis na
identificagdo e descricdo dos erros de prescricdo envolvendo
quimioterapicos e as fragilidades no processo. Melhorias no
processo de prescricdo, como: atualizacdo do cadastro de
medicamentos com concentragdo madaxima dependente de
volume minimo de diluente e barreiras eletrOnicas que acusam
duplicidade terapéutica, sobredose estdo sendo implantadas em
fase de teste.
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